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　ノロウイルス（NV）は経口感染によりヒトに急性胃腸
炎を引き起こすウイルスであり，ヒトの小腸で増殖し，傷
物や糞便とともに排泄される1）．感染者の唐物町には103
～105個／g，急性期の糞便中には約1010個／gものNVが含
まれている2）．NVの感染様式は，①糞便や外物から手指
を介して口へ，もしくは飛沫の吸い込みなどによる，ヒト
からヒトへの直接感染（感染症）と，②食品を介しての感
染（食中毒）の2つに大別され，最近の北海道においては，
NVによる集団胃腸炎の約9割を感染症事例が占めてい
る3・4）．
　わが国におけるNVによる集団胃腸炎の発生は，初冬
に始まって12～2月をピークとし，春の終わりにほぼ終
息するという周期を毎年繰り返していることから，秋から
翌年の夏までをNVによる集団胃腸炎の1シーズンとし
ている．今回，NVによる集団胃腸炎の発生状況を把握す
るため，2005／06及び2006／07の2シーズンにおけるNV
の集団胃腸炎について，患者由来NVの遺伝子型を指標
とした分子疫学的解析を行ったので，報告する．
2．遺伝子型の分類
　集団胃腸炎327事例から得られたNV陽性患者糞便
1，712検体及び吐物2検体について，プライマー：
COGIF／G1－SKR及びCOG2F／G2－SKRを用いたRT－
PCR法3・5）により，　NV遺伝子のRNAポリメラーゼコー
ド領域（以下，ポリメラーゼ領域）C末端からキャプシド
タンパクコード領域（以下，キャブシド領域）Sドメイン
にかけての領域を増幅した．PCR増幅産物について，ダ
イレクトシークエンス法により塩基配列を決定し，キャブ
シド領域の塩基配列を基に，Kageyamaらの方法6）に
従って遺伝子型の分類を行った．
3．Gil／4株のクラスター分類
　検出されたNVの遺伝子型がGII／4と同定された事例
からそれぞれ1または2検体を選出し，プライマー＝P1／
表1　NVによる集団胃腸炎事例の発生施設別内訳
発生施設
事例数
方 法 2005／06シーズン　2006／07シーズン
1．対象事例
　2005年9月から2007年5月にかけて発生したノロウイ
ルスによる集団胃腸炎327事例を対象とした．対象事例に
ついて，発生施設ごとの事例数の内訳を，表1に示した．
施設の分類は，食中毒事例の場合は，飲食店，宿泊施設，
給食施設，下宿とし，感染症事例は，保育所・幼稚園，小
学校，社会福祉施設（知的障害者施設，身体障害者施設及
び児童福祉施設），医療機関，高齢者施設，その他（宿泊
施設，集会場，飲食店，家庭，中学校，高校及びイベント
会場）とした．
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図1　NV－GH／4株の系統樹解析に使用した領域
P37）及びG2－F38）／311R－4（5■一CCRGCRAAGAAAGCTC
CAGCCA－3〆）を用いたRT－PCR法により，ポリメラー
ゼ領域の一部及びキャブシド領域全長の増幅を行った．ダ
イレクトシークエンス法により，ポリメラーゼ領域はプラ
イマー：P1／P3問の286塩基，キャブシド領域はプライ
マー：GII－5a（5’一GTHGTYCARCCACAAAATGG－
3■）／GII－2Ra（5！一AAGTGCTGCACCCAYTCYTG－3ノ）
問の568塩基の配列を決定し（図1），解析に用いた．系
統樹解析は，Clusta1Xを用いた近隣結合法により行い，
系統樹の評価のため，1，000回の施行によるブートスト
ラップ値を求めた．
結果及び考察
　2005／06及び2006／07シーズンのノロウイルスによる集
団胃腸炎事例について，月別の発生数を図2に示した．
2005／06シーズンの月別発生状況はほぼ例年通りであり，
10月掛始まって12～1月がピークであった．しかし，事
例の発生は例年より長く7月まで続いた．7以上発生した
事例は，調理従事者による食品汚染が原因と考えられた食
中毒事例であり，夏期においてもノロウイルスによる食中
毒を警戒する必要があることを示していた．2006／07シー
ズンは9月末に始まり，10月に8事例の発生，11月から
（事例数）
80
70
60
50
40
30
20
10
0
□食中毒
｡感染症
10111212345678910111212345（∫ヨ〉L＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿．＿＿＿＿＿＿」［＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿＿1
2005／06シーズン 2006／07シーズン
図2　NVによる集団胃腸炎事例の月別発生数
事例報告数が急激に増加し，12月にかけて例年にない規
模で事例の多発が認められた．翌年1月に入ると減少傾向
がみられ，2月以降は例年並みの事例数になった．この
シーズンの特徴は，集団発生の報告数が例年より早く11
月に急増し，事例発生ピークが例年より1ヵ月早くなった
ことである．11月から翌年1月目でのピーク時は，医療
機関と高齢者施設における発生が目立ったが，食中毒，感
染症事例ともに様々な施設で発生が認められており，幅広
い年齢層でNV感染が流行していたと推測された．今回
まとめた2シーズンとも，感染症事例と食中毒事例の割合
は例年どおりほぼ9：1であった．また，感染症事例の
ピーク時に食中毒事例の発生数も多くなる傾向にあった．
　次に，2005／06及び2006／07シーズンにどのような遺伝
子型によってNVによる集団胃腸炎の流行が起こったの
かを明らかにするため，集団胃腸炎事例の患者検体から
NV遺伝子を検出し，遺伝子型の同定を行った．図3に，
各シーズンにおいて検出されたNV遺伝子型の割合を示
した．2005／06シーズンは，GII／4の割合が最も多かった
（44％）が，GII／2，3，5，6，7などの遺伝子型も多数の
事例から検出された．一方，2006／07シーズンは，全体の
95％の事例がGII／4によるものであった．過去のGII／4
の検出頻度は，2003／04シーズンは66％3），2004／05シー
ズンは77％4）であり，2005／06シーズンはGII／4の割合が
例年より少なかったが，2006／07シーズンは例年に比べ
GII／4の割合が大幅に増加していた．
　2005／06シーズンと2006／07シーズンでGII／4の検出頻
度に大幅な違いが認められたことから，発生施設別の
GII／4検：出頻度について，例年3・4）との比較を行った．最
近の傾向として，医療機関と高齢者施設の事例では，
GII／4の検：出頻度が高い．過去2003／04及び2004／05シー
ズンでは，これらの施設における事例の85～90％から
GII／4が検出されている．2005／06シーズンは，全事例当
たりのGII／4の検出頻度は例年より低かったが，図4に
示すとおり，医療機関と高齢者施設においては例年と同様
にGII／4が高い割合を占めていた．一方，保育所・幼稚
園及び小学校では，GII／2，3，5，6，7など，多種類の遺
伝子型が検出されており，GII／4の割合はそれぞれ7％及
び22％と，非常に低かった．また，食中毒事例と社会福
祉施設における感染症事例では，GII／4が50％と最も多
く検出されたが，その他にも多様な遺伝子型のNVが検
出された．2006／07シーズンは，保育所・幼稚園と小学校
においてもGII／4の割合が例年と比べて著しく高く（そ
れぞれ77％，63％），これが例年と最も異なる点であった．
また，他の施設における感染症事例では95％以上，食中
毒事例においても90％の事例からGII／4が検：出された．
　さらに，2005／06及び2006／07シーズンではどのような
GII／4クラスターが流行に関わっていたのか検討するため
に，GII／4が検出された261事例から合計’272検体を選出
し，GII／4株のクラスター分類を行った．クラスター分類
には，遺伝子型内の分類が可能と考えられる9），キャプシ
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ドP2サブドメインを含む領域（以下，キャブシドP2領
域）を用いた．また，NVではORF1－2ジャンクション
領域における組み換え体の存在が知られていることから10），
キャブシドP2領域（ORF2）に加えて，ポリメラーゼ領
域（ORFI）の解析も併せて行った．系統樹解析の結果，
どちらの領域を用いた解析においても同様に，2シーズン
のGII／4；272株は5つのクラスターに分類された．各ク
ラスターに属する株をそれぞれのシーズンについて3株ず
つ選択し，系統樹を作製したものが，図5である．5つの
クラスターのうち，クラスターA，B，　Cに分類される株
は，北海道において既に検出されていた11）．クラスターA
は，北海道においては2002年12月に初めて検出され，
2002／03及び2003／04シーズンの流行型であった．クラス
ターBは，2004年1月に初めて検出され，2003／04及び
2004／05シーズンに流行した．クラスターCは，2004年
11月に検出，2004／05シーズンの流行型であった．図5に
示すように，2005／06シーズンは，過去の流行型と同じク
ラスターA，B，　Cに属する株が検出され，さらに新たな
クラスターDに分類される株が加わった．また，2006／07
シーズンには，クラスターB，Dに加えて，新規クラス
ターEに分類される株が検出された．
　次に，GII／4の各クラスターについての月別検出状況を，
図6に示した．2005／06シーズンは，前シーズンまでの流
行型と同じクラスターA，B，　Cに属する株が主流であっ
た．クラスターDに属する株は2006年3月に北海道で初
めて検出，その後は7月に1事例から検出されたのみで
あった．一方，2006／07シーズンは，2006年9月に北海道
で初めて検出されたクラスターEに属する株が主流であり，
GII／4が検出された215事例のうち203事例（94％）がク
ラスターEに属する株の感染によるものであった．また，
集団胃腸炎事例の総数のうち，GII／4のクラスターEが検
出された事例の割合は89％（203／227事例）と，事例全体
の9割を占めた．
　以上の結果から，両シーズンのNVによる集団胃腸炎
を総括すると，2005／06シーズンの集団胃腸炎事例の発生
状況は，例年と比べて大きな違いは認められなかった．検
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図3　検出されたNVの遺伝子型
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図4　NV－GII／4株が検出された事例の割合
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図5　2005／06及び2006／07シーズンに検出されたNV－Gll／4株の系統樹
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出されたNVの遺伝子型は，医療機関と高齢者施設にお
いてGII／4に大きく偏っていたが，他の施設では，様々
な遺伝子型のNVが検出された．また，　GII／4の流行型は，
北海道において過去に流行がみられたGII／4と同じクラ
スターに属する株であった．3月と7月にGII／4の新規
クラスターDに属する株がそれぞれ1事例から検出された
が，その後の流行型とはならなかった．一方，2006／07
シーズンの胃腸炎集団発生は例年より早く11月に急激に
増加し，事例報告数は過去最大となった．2006／07シーズ
ンの集団胃腸炎は，流行シーズン始めの9月に初めて確認
されたGII／4・クラスターEの，ほぼ単独の流行によるも
のであった．
　2006年の新規GII／4・クラスターDが流行型とならな
かった一方で，同じく2006年に出現したGII／4・クラス
ターEによる感染が急速に拡大し，単独で大流行を起こし
たことは非常に興味深い．今後の課題としては，GII／4の
各クラスターについて，①ウイルスの遺伝子情報に基づき，
抗原性やレセプター親和性に関するデータを蓄積する，②
排泄一中のNV量を測定することにより，増幅効率や排
泄期間の情報を得る，③疫学データから，症状の種類や重
篤度，発症率についての情報を蓄積する（例えば，嘔吐の
割合が高いと感染拡大につながりやすい，症状の重篤度が
高いと「感染性胃腸炎患者」や「集団胃腸炎事例」として
報告される割合が高くなる，などが考えられる），④新規
GII／4　NVの出現時期（下水のNVモニタリングにより，
軽度発症者や不顕性感染者も含めた感染状況の把握が可
能）とその後の流行状況との関連性について検討を行う，
などにより，流行型GII／4の特徴について解析を進めて
（事例数）
図6　Gll／4株のクラスター別検出状況
いく必要があると考える．
　本稿を終えるにあたり，検体採取等にご協力頂きました
北海道保健福祉部保健医療局健康推進課，食品衛生課なら
びに各保健所の関係者各位に深謝いたします．
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